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Patentanspruche 



ftJ Verbindung der Formel 



,-N-C-R- 



worin 

X Sauerstoff, Schwefel, Sulfinyl Oder Sulfonyl ist 

R 1 ein 5- oder 6-gliedriger aromatischer heterocy- 
clischer Ring mit 1 bis 4 Heteroatomen, ausge- 
wahlt aus Stickstoff , Schwefel oder Sauerstoff, 
gegebenenfalls substituiert durch eine niedrig- 
Alkyl-, Amino- oder Phenyl gruppe , ist; 

R 2 Wasserstoff oder niedrig-Alkyl bedeutet und 

R~ niedrig-Alkoxy darstellt* 
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2. Verbindung gemass Anspruch 1, worin R^ Pyridyl, Thienyl, 

Thiazolyl, Imidasolyl, Triazolyl, Tetrasolyl, Thiadiazolyl , 
Oxazolyl, Pyrazinyl, Pyrrolyl, Pyriraidinyl , Pyridazinyl , 
Furyl ist* 

3o Verbindung gemass Anspruch 2, worin die niedrig-Alkoxy- 
carbonylgruppe sich in der 2-Stellung befindet und die 
R a -X-Gruppe sich in der 6-Stellung des Imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridinringsystems befindet. 



Verbindung gemass Anspruch 3, worin R £ Wasserstorf, Methyl 
Oder Athyl 1st; R 3 Methoxy oder Athoxy ist; und X Schwefel 
oder Sulfinyl ist. 

5. Verbindung gemass Anspruch 2, worin R^ Pyridyl, Thienyl, 
Thiazolyl, Imidazolyl, Thiadiazolyl , Triazolyl, Fyrid- 
azinyl, Pyrimidinyl oder Pyrazinyl ist* 

6o Verbindung gemass Anspruch 5, worin R^ Pyridyl, Thienyl, 
Thiazolyl oder Imidazolyl ist„ 

7- Verbindung gemass Anspruch 6, worin R a Pyridyl ist, 

3o 2-Methoxycarbonylamino-6- ( 2-pyridyl thio )-imidazo[ 1 , 2-a] - 
pyridino 

9. 2-Methoxycarbonylamino-6-(3-pyridylthio)-inidazo[l,2-a]- 
pyridino 

10o 2-Methoxycarbonylamino-6-(4--pyridylthio )-imidazo[ 1, 2-a]l 
pyridine 

11- 2-Methoxycarbonylamino~6^(2^pyridylsulfinyl )-imidazo- 
[1,2-aJpyridin. 
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12 o 2-Methoxycarbonylamino-6--(2--pyridylsulfonyl ^imidazo- 

le 1, 2-a]pyridin„ 

13 - 2-Methoxycarbonylamino-6- ( 6-amino-3-pyridyl thio ) -imid- 

azole 1, 2-a]pyri din «> 

14 o 2-[ (Methoxycarbonyl ) -methyl amino ] - 6- ( 2-pyridyl thio ) - 

imidazo[ 1, 2-a]pyridino 

15 o Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der allgemei- 
nen Formel 




worin 

X Sauerstoff, Schwefel, Sulfinyl Oder Sulfonyl ist; 

R^ ein 5- oder 6-gliedriger aromatischer heterocyclic 
scher Ring mit 1 bis 4 Heteroatomen , ausgewahlt aus 
Stickstoff , Schwefel oder Sauerstoff, gegebenenf alls 
substituiert durch eine niedrig-Alkyl- , Amino- oder 
Phenylgruppe ist; 

R 2 Wasserstoff oder niedrig-Alkyl ist; und 

R 3 niedrig-Alkoxy darstellt, 

dadurch gekennzeichnet,dass man 
eine Verbindung der allgemeinen Formel 




worin R^ und X wie vorstehend definiert sind, mit einer 
Verbindung der allgemeinen Formel 
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o ? 
H II 

Y-CH 2 -C-N-C-R 2 

worin R 2 und R 3 wie vorstehend definiert sind und Y 
Chlor, Brom oder Jod ist, umsetzt. 

16. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der allgemei- 
nen Form el 




f-»2 ! 
o=c-R 3 ; 

worin 

X Sauerstoff , Schwef el , Sulfinyl oder Sulfonyl ist; 

R a ein 5- oder 6-gliedriger aroma tischer heterocycli- 
scher Ring mit 1 bis 4 Heteroatomen , ausgewahlt aus 
Stickstoff, Schwef el oder Sauerstoff, g eg ebenen falls 
substituiert durch eine niedrig-Alkyl- , Amino- oder 
Phenylgruppe, ist; 

R 2 Wasserstoff oder niedrig-Alkyl ist; und 
R 3 niedrig-Alkoxy ist, 

dadurch gekennzeichnet, dass man 
eine Verbindung der allgemeinen Formel 
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worin X und wie vorstehend definiert sind, mit einera 
entsprechend substituierten Acylierungsmittel umsetzt und 
das Produkt gegebenenf alls alkylierto 

17. Anthelminthische Zusammensetzung, enthaltend ei*ien in- 
erten Trager und eine Verbindung der allgemeinen Forrael 



worin 

X Sauerstoff, Schwefel, Sulfinyl oder Sulfonyl ist; 

R a ein 5- oder 6-gliedriger aromatischer heterocycli- 
scher Ring mit 1 bis 4 Heteroatomen , ausgewahlt aus 
Stickstoff, Schwefel oder Sauerstoff, gegebenenf alls 
substituiert mit einer niedrig-Alkyl-, Amino- oder 
Ph enyl grupp e , ist; 

R 2 Wasserstoff oder niedrig-Alkyl ist; und 

R~ niedrig-Alkoxy ist* 




II 



O 
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B-eschreibung 



Die Erfindung betrifft neue organische Verbindungen, die als 
Imidazo[ 1, 2-a]pyridine klassifiziert werden und verschieden- 
artig substituiert sind. In der 2- oder 3— Stellung befindet 
sich eine niedrig-Alkoxycarbonylaminogruppe , g eg eb en en falls 
substituiert durch eine niedrig-Alkylgruppe am Stickstoff . 
Mit dem Imidazo[ 1 , 2-a]pyridin-Molektil ist iiber einen Sauerstoff, 
Schwefel, eine Sulfinyl- oder Sulf onylgruppe an jegliche der 
verfiigbaren Stellungen des Pyridorestes eine heterocyclische 
Gruppe gebunden- Derartige Verbindungen sind aktive anthel- 
minthische Mittel. Ein Gegenstand der Erfindung ist so die 
Bereitstellung derartiger neuer substituierter Imidazo[ 1 , 2-a]- 
pyridine- Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist die Be- 
reitstellung von Verfahren zur Herstellung derartiger Verbin- 
dungen • Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist die Bereit- 
stellung von Zusammensetzungen , die derartige Verbindungen als 
aktiven Bestandteil enthalten, zur Behandlung von Helminthiasis o 
Weitere Gegenstande der Erfindung ergeben sich aus der folgen- 
den Beschreibung o 

Die erfindungsgemassen neuen substituiert en Imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridine werden am besten durch folgende Struktur dargestellt: 




worin 

X Sauerstoff , Schwefel, Sulfinyl oder Sulfonyl ist; 
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R 1 ein 5- oder 6-gliedriger aromatischer heterocyclischer 

Ring mit 1 bis 4 Heteroatomen, ausgewahlt aus Stickstoff, 
Schwefel und Sauerstoff , die gegebenenf alls substituiert 
sind durch eine niedrig-Alkyl-, Amino- oder Phenylgruppe, 
ist ; 

R 2 Wasserstof f oder niedrig-Alkyl bedeutet; und 
R 3 niedrig-Alkoxy darstellt- 

In der vorliegenden Beschreibung wird das Imidazo[ l,2-a]pyridin. 
ringsystem folgendermassen numeriert: 




Der hier verwendete Ausdruck "niedrig-Alkyl" soli Alkylgrup- 
pen einschliessen,die 1 bis 6 Kohlenstof f atome enthalten und 
entweder gerad- oder verzweigtkettig sind, wie Methyl, Athyl , 
Propyl, Butyl, Amyl , Hexyl , Isopropyl , tert •-Butyl und der- 
gleichen. 

Der hier verwendete Ausdruck "niedrig-Alkoxy" soil Alkoxy- 
gruppen mit 1 bis 6 Kohlenstof f atomen umfassen, die gerad- 
oder verzweigtkettig sind, wie Methoxy, Athoxy, Propoxy, 
Amyloxy, Hexyloxy, Isopropoxy, terto-Butoxy und dergleichen* 

Der 5- oder 6-gliedrige aromatische heterocyclische Ring mit 
1 bis 4 Heteroatomen umfasst, ohne eine Beschrankung darzu- 
stellen, Pyridyl, Thienyl, Thiazolyl , Imidazolyl , Triazolyl, 
Tetrazolyl, Thiadiazolyl , Oxazolyl, Pyrazinyl , Pyrrolyl , 
Pyrimidinyl, Furyl und dergleichen „ 
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Die vorstehenden heterocyclischen Ringe konnen gegebenenf alls 
an jeder der verfiigbaren Stellungen durch eine niedrig-Alkyl- , 
Amino- oder Phenylgruppe substituiert sein* 

Im folgenden werden bevorzugte Ausfuhrungsformen der Erfin- 
dung beschriebeno 

Gemass einem Merkmal der bevorzugten Ausfiihrungf ormen der Er- 
findung steht in der vorstehenden Strukturf ormel die niedrig- 
Alkoxycarbonylgruppe in der 2-Stellung und die heterocycli- 
sche Gruppe in der 6-Stellung* 

Weitere Merkmale der bevorzugten Ausfuhrungsformen liegen vor, 
wenn R 2 Wasserstoff , Methyl oder Athyl ist und R 3 Methoxy oder 
Athoxy ist. Insbesondere sind R 2 als Wasserstoff und R 3 als 
Methoxy bevorzugt. 

Gemass den bevorzugten Ausfuhrungsformen der Erfindung ist X 
vorzugsweise . Schwef el (Thio) oder Sulfoxid (SulfinylK 

Die bevorzugten heterocyclischen Gruppen (R^) der Erfindung 
sind Pyridyl, Thienyl, Thiazolyl, Imidazolyl, Thiadiazolyl , 
Triazolyl, Pyridazinyl , Pyrimidinyl und Pyrazinylo 

Bevorzugtere heterocyclische Ringe sind Pyridyl, Thienyl , 
Thiazolyl und Imidazolyl * Pyridinyl ist der bevorzugteste 
heterocyclische Ring. Der bevorzugte Substituent am hetero- 
cyclischen Ring ist niedrig-Alkyl, insbesondere Methyl; je- 
doch ist der heterocyclische Ring besonders bevorzugt unsub- 
stituierto 

Beispiele fur einige der bevorzugten erfindungsgemafien Ver- 
bindungen sind im folgenden aufgefuhrt: 
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2-Methoxycarbonylamino-6- ( 2-pyridyl thio )-imidazo[ l , 2-a]pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6- ( 3-pyridyl thio ) -imidazo[ 1 , 2-a]pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6- ( 4-pyridylthio )-imidazo[ 1 , 2-a]pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6- ( 2-pyridyl sulfinyl )-imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6-( 2-pyridylsulfonyl )-imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6-(l-methyl-2-imidazolylthio)-imidazo- 
[l,2-a] pyridin 

2-Methoxycarbonylainino-6- ( 5-methyl-2-thiadiazolylthio )-imid- 
azo[ l , 2-a]pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6-(3-pyridazinylthio)-iraidazo-[l,2-a]- 
pyridin 

2-Hethoxycarbonylamino-6-(2-thiazolyl t hio)-iraidazo[l,2-a]pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6- ( 2-pyriraidinylthio )-imidazo[ l , 2-a]- 
pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-6-(6-amino-3-pyridylthio )-imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridin 

2- [ ( Methoxycarbonyl )-methylamino] -6- ( 2-pyridyl thio )-imidazo- 
[l,2-a]pyridin 

3- Methoxycarbonylarnino-G- ( 2-pyridyl thio )-imidazo[ 1 , 2-a]pyridin 

2- ( Methoxycarbonyl amino )-5- ( 2-pyridyl thio )-imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridin 

2-Methoxycarbonylamino-8-(2-pyridylthio)-imidazo[l i 2-a]pyridin 
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Die erfindungsgemafien Verb inching en , worin sich die niedrig- 
Alkoxycarbonylaminogruppe in der 2-Stellung des Imidazo- 
le 1, 2-a]pyri din- Mo lekii Is befindet, werden hergestellt durch 
Umsetzung eines entsprechend substituierten 2-Aminopyridins 
gemass dem folgenden Reaktionsschema: 



O 0 




worin X, R^, R 2 und R 3 wie vorstehend definiert sind und Y 
Halogen, ausgewahlt aus Chlor, Brora und Jod , ist. Die Reak- 
tionskoraponenten werden in einera Lasungsmittel vereint, bei 
dera es sich zur Erzielung optimaler Ergebnisse um ein pola- 
res aprotisches Losungsmittel handeln sollte. Geeignete L6- 
sungsraittel sind Acetonitril, Dime thy If or m amid , Hexamethyl- 
phosphoramid, Dim ethylacet amid, Dim ethoxya than und dergleichen 
Die Umsetzung kann durchgefuhrt werden bei 50 bis 150°C wah- 
rend eines Zeitraums von 1 bis 50 S tun den , jedoch ist es be- 
vorzugt, die Reaktionsmischung 1 bis 24 Stunden auf 75 bis 
lOO C zu erwarmeno Das Reaktionsprodukt wird durch dem Fach- 
mann bekannte Techniken isoliert ? 

Viele der 2-Aminopyridin-Verbindungen , die Ausgangsmateri alien 
fur die vorstehenden Verfahren darstellen, sind in der chemi- 
schen Literatur bekannt, Derartige Verbindungen , sowohl die 
bekannten als auch die bisher nicht beschriebenen, konnen her- 
gestellt werden nach dem folgenden Reaktionsschema: 
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worin R a wie vorstehend definiert ist, X ± Sauerstoff oder 
Schwefel ist, Z Brom oder Jod darstellt und M ein Alkali- 
metal 1 bedeutet, 

Bei der vorstehend en Arbeitsweise wird ein Brom- oder Jod- 
2-aminopyridin mit einem Alkalimetallsalz einer Hydroxy- 
oder Mercapto-substituierten heterocyclischen Verbindung 
umgesetzt. Die Reaktionskomponenten werden in einem Losungs- 
mittel, wie einem niedrig-Alkanol , Dime thylacet ami d , N-Me- 
thylpyrrolidon und dergleichen, vereint. Zweckmassig unter- 
stiitzt man die Reaktion durch einen Katalsator, wie pulveri- 
siertes Kupfer oder Kupf er (I )— chlorid. Das Reaktionsgemisch 
wird abgeschlossen und 2 bis 48 Stunden auf 100 bis 250°C er- 
warmt* Das Pxodukt wird aus dem Reaktionsgemisch durch dem 
Fachmann bekannte bzw. ubliche Techniken isoliert. 

Die erfindungsgemassen Verbindungen , worin die Methoxycar- 
bonylaminogruppe sich in der 3-Stellung des Imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridin-Molekuls bexindet, werden durch Acylieren einer ent- 
sprechend substituierten 3 -Amino- Verbindung nach dem folgen- 
den Reaktionsschema hergestellt: 



R. 



'1 



-X 




2 
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worin X, R 1 und R 2 wie vorstehend definiert sindp Man fiihrt 
die Acylierung mit entsprechend substituierten Acylierungs- 
mitteln, wie Acylhalogeniden , Anhydriden, Alkylhalogenf ormi- 
aten und dergleichen, durcho Die Reaktion ist im allgemeinen 
in 5 Minuten bis 2 Stunden bei Raumtemperatur bis 50 C voll- 
standig* In bestimmten Fallen verlauft sie zu Beginn exotherra, 
wodurch die Anwendung einer ausseren Kuhlung notwendig wirdo 
Dartiber hinaus ist es ratsam, in Fallen, wo wahrend der Re- 
aktion Halogenwasserstof f saure freigesetzt wird, v/ie bei An- 
wendung eines Saur ehalogenids oder eines Halogenf ormiats , in 
das Reaktionsgemisch ein einziges Molaquivalent einer Base 
einzubringen* Es konnen anorganische oder organische Basen 
verwendet werden, wie Alkalimetallcarbonate oder -bicarbonate 
und tertiare Amine, wie Pyridin und Triathylamin* Die Produk- 
te werden unter Anwendung von dem Fachmann bekannten bzw«, lib- 
lichen Techniken isolierto 

Die vorstehenden Verbindungen , worin das Carbamatamin in der 
3-Stellung unsubstituiert ist, werden leicht durch Alkylie- 
rungstechniken in die niedrig-alkylierten Derivate umgewan- 
delto 

Im allgemeinen wird die unsubstituierte 3-Alkoxycarbonylamino 
Verbindung durch Behandlung mit einer Base in ein Metal 1 salz , 
vorzugsweise ein Alkalimetallsalz , wie Lithium, Natrium oder 
Kalium, umgewandelt o Bevorzugte Basen sind Alkalimetallhy- 
dride oder -hydroxide oder Butyllithiumdiisopropylamido Im 
allgemeinen fiihrt man die Reaktion in einem inerten Losungs- 
mittel durch, wie Dimethylformamid, Tetrahydrofuran, Dime- 
thylsulfoxid und dergleichen, bei Raumtemperatur bis zur 
Riickf lusstemperatur des Reaktionsgemisch So Im allgemeinen 
jedoch reicht eine maximale Temperatur von etwa 100°C auso 
Die Reaktion ist im allgemeinen nach 5 Minuten bis 2 Stunden 
vollstandig* 
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Anschliessend wird das Metallsalz rait einem Alkylhalogenid 
behandelt, urn die N-Alkyl-substituierten Verbindungen zu bil- 
den. Die Reaktion wird im allgeraeinen in den gleichen Reak- 
tionsgefass durchgefiihrt , das zur Herstellung des Metallsal- 
zes verwendet wird. So ist es in derartigen Fallen nicht no- 
tig, das Metallsalz zu isolieren. Das Alkylhalogenid wird 
direkt zu der Metallsalz-Reaktionsmischung gefugt, und die 
Alkylierungsreaktion ist im allgeneinen wahrend l bis 48 stun- 
den bei 0 bis 100°C vollstandig, jedoch ist es bevorzugt, die 
Reaktion bei Raumtenperatur durchzufiihren . Das alkylierte 
Produkt wird unter Anwendung von dem Fachmann bekannten bzw. 
iiblichen Techniken isoliert. 



Die 3-Amino-imidazo[l,2-a]pyridin-Ausgangsmaterialien fur das 
vorstehende Verfahren stellt man her aus einem halogenierten 
2-Aminopyridin geraass dem folgenden Reaktions schema: 




worin R , und Z wie vorstehend definiert 



sind. 
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In der ersten Stufe dieses Verfahrens wird ein 2-Amino-jod- 
oder -brompyridin mit einem Halogenacetaldehyd umgesetzt, Im 
allgemeinen sind die Halogenacetaldehyde nur als deren Acetale 
erhaltlich, wobei in diesem Falle vor der Umsetzung mit der 
2-Aminopyridin-Verbindung mit einer Saure zur Hydrolyse der 
Acetale behandelt wird, wobei der freie Halogenacetaldehyd 
entsteht- Je nach Bedarf kann ein Puffer zur Einstellung des 
pH-Werts zugesetzt werden. Die Hydrolyse wird ira allgemeinen 
bei 50°C bis zur Ruckf luss temper at ur durchgefuhrt und ist ge- 
wohnlich im allgemeinen in weniger als einer Stunde beendet. 
Der freie Halogenacetaldehyd wird sobald wie moglich bei der 
Reaktion mit dem 2-Aminohalogenpyridiri verwendet. Die Umset- 
zung fuhrt man bei 50°C bis zur Ruckf luss temp era tur im allge- 
meinen in .einem Gemisch aus einem organischen Losungsmittel 
und Wasser, wie einem niedrig-Alkanol und Wasser, durch. Die 
Umsetzung ist im allgemeinen wahrend 5 Minuten bis 2 Stunden 
vollstandig, und das erhaltene Brom- oder Jodimidazo[ 1 , 2-a]- 
pyridin wird nach ublichen Techniken isolierto 

Die Brom- oder Jodverbindung wird anschliessend unter Ver- 
wendung von Standard-Nitrierungs-Techniken nitriert zur Bil- 
dung des 3-Nitro-imidazo[ 1 , 2-a]pyridins • Vorzugsweise verwen- 
det man ein Gemisch von konzentrierter Salpetersaure und 
Schwef elsaure und fuhrt die Reaktion bei 0 bis 50 0 C wahrend 
10 Minuten bis 2 Stunden durcho Im allgemeinen ist es ratsam, 
die Temperatur bei O bis 20°C zu Beginn der Reaktionsperiode 
zu halten und nach vollstandiger Zugabe die Temperatur auf 
20 bis 50°C anzuheben. Das nitrierte Produkt wird unter An- 
wendung von Standard techniken isolierto 

Die nitrierte Verbindung wird anschliessend mit einem geeig- 
net substituierten Metallsalz von Phenol oder Thiophenol nach 
den gleichen Arbeitsweisen wie vorstehend beschrieben umge- 
setzt. 
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Die Nitrogruppe v/ird anschliessend zur Amino verbindung redu- 
ziert, vorzugsweise durch katalytische Reduktion unter Wasser- 
stoff- Die Reduktion wird vorzugsweise bei etwa R aum temper at ur 
durchgefuhrt, bis die Wasserstoffaufnahme vollstandig ist, und 
das Produkt wird nach dem Fachmann bekannten Techniken bzwo 
ublichen Techniken isoliert, 

Zusatzlich konnen die Verbindung en , worin X Schwefel bedeutet, 
durch Oxidation in die entsprechenden Sulfoxid- und Sulfon- 
Verbindungen umgewandelt werden. Die Oxidationsmittel, die 
zur Herstellung der Sulfoxide verwendet werden, sollten milde 
Reagentien sein, wie m-Chlorperbenzoesaure und Peressigsaure. 
Es kann eine Weiterbehandlung mit dem milden Oxidationsmittel 
oder mit s'tarkeren Reagentien angewendet werden zur Erzeugung 
der Sulfone, wie mit Trifluorperessigsaure, Wasserstoffper- 
oxid und dergleichen. Die Oxidation kann an dem 2-Aminopyridin- 
Ausgangsmaterial wie auch an dem erzeugten Imidazo[ 1,2-a]- 
pyridin durchgefuhrt werden * 

Eine alternative Herstellungsweise der Arylather des 2-Amino- 
pyridins besteht darin, ein Metallsalz des 5 -Hydro xy- 2 -me thy 1- 
pyridins mit dem entsprechenden Arylhalogenid in einem hoch- 
siedenden polaren Losungsmittel , wie Dimethylformamid oder 
Pyridin, oder selbst liber schiissigem Arylahlogenid als Losungs- 
mittel umzusetzen- Der Zusatz einer geringen Menge eines Ka- 
talysators, wie Kupf er (I )— bromid, wirkt unter stutz end • Das 
Produkt, ein 5-Aryloxy-2-methylpyridin , wird unter Anwendung 
von dem Fachmann bekannten Techniken bzw* iiblichen Techniken 
isolierto 

Anschliessend lasst sich die Methylgruppe mit starken Oxida- 
tionsmitteln, wie Selendioxid oder Kaliumpermanganat , zu 
einer Carboxylgruppe oxidieren- Die Reaktion wird gewdhnlich 
in einem wassrigen Medium bei 50°C bis zur Riickf luss temper a- 
tur des Reaktionsgemischs durchgefuhrt • Die Carbonsaure wird 
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anschliessend in das Saurehalogenid , vorzugsweise das Saure- 
chlorid, mit beispielsweise einem Thionylhalogenid, vorzugs- 
weise mit Thionylchlorid, umgewandelt. Das Saurehalogemd 
wird anschliessend in das entsprechende Azid mit einem Alkalx- 
metallazid, wie Natriumazid, umgewandelt . Die Umsetzung wird 
bei O bis 10°C durchgefiihrt, und das Azid wird nach bekannten 
Techniken isoliert. Das Azid wird solvolytisch umgelagerr, 
vorzugsweise in wassrig-saurem Medium, wie wassrige Essxg- 
saure. Das resultierende 5-Phenoxy-2-aminopyridin wird xso- 
liert und zur Herstellung des entsprechenden Imidazo[l,2-aJ- 
pyridins verwendet. 

Die nachstehenden Beispiele dienen zur Erlauterung der Erfin- 
dung, ohne' sie zu beschranken. 

Beispiel 1 

2-Amino-5-mercaptopvridin 

Bine Losung von 19,8 g (0,09 Mol) 2-Amino-5-jodpyridin und 
5,04 g Natriumhydrogensulfid in 105 ml Dimethylformamid wird 
16 Stunden unter einer Stickstof f atmosphare unter Ruckfluss 
erwarmt. Das Reaktionsgemisch wird auf Raumtemperatur gekiihlt 
und mit ausreichend Athylather zur Ausfallung des Produkts 
verdiinnt, das durch Filtrieren gewonnen wird. Das Produkt 
wird unmittelbar ohne weitere Reinigung fur die nachsten Re- 
aktionen verwendet. 

Beispiel 2 

2-Amino-5-(2-pyrid ylthio)-pvridin 

11, O g (0,05 Mol) 2-Amino-5-jodpyridin, 6,1 g (0,055 Mol) 
2-Mercaptopyridin, 2,97 g (0,055 Mol) Natriummethoxid und 
1,0 g Kupferpulver werden in 200 ml Methanol vereint und ^ 
12 Stunden in einer mit Glas ausgekleideten Bombe auf 150 C 
erwarmt. Das Reaktionsgemisch wird filtriert und das Filtrat 
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im Vakuum zur Trockne verdarnpft, Der Ruckstand wird in 300 ml 
Methylenchlorid gelost und 5 x rait 2 , 5n-Natriumhydroxid und 
3 x mit gesattigter Natriurnchloridlosung gewaschen- Das Me- 
thylenchlorid wird iiber Magna siumsul fat getrocknet und zur 
Trockne verdarnpft o Der Ruckstand wird in siedendem Methanol 
gelost, mit Entf arbungskohle behandelt, filtriert und zur 
Trockne verdarnpft, v/obei man 2-Amino-5- ( 2-pyridylthio )-pyridin 
vom F 121°C erhalto 

Unter Anwendung der vorstehsnden Arbeitsweise erha.lt man die 
folgenden Verbindungen gemass dem folgenden Reaktions schema: 

Gewicht 

^ Gev/icht (A) Gevicht(B) Gewicht(c) * (Cu) F (D) 



5,0 g 2,43 g 1,0 g 119-123°C 

0 6,1 g 2,97 g 1,0 g 129-130°C 

50 g 3,42 g 1,62 g 0,5 g 115-120°C 



I 

CH 3 

D CH3 jT SV ][ ~ 5 ' 50 g 3 > 96 * 1 "» 62 ^ 0,5 g 



E 



3,27 g 2,0 g 0,77 g 0,21 g 



F 



10,8 g 6,93 g 



3,19 g 



0,98 g 152-153°C 
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O- 5,09 



3,57 g. 1,7 g 0,5 g. 159-161«C 



H 

H 




10,2 g : 5,0 g 2,43 g 1,0 g 251-253°C 



Beispiel 3. 

2 -Methoxycarbonylamino-6- ( 2-pyridylthio )-imidazo[ 1 , 2-a]pyridin 

2,05 g (0,01 Mol) 2-Amino-5- ( 2-pyridylthio )-pyridin, 1,8 g 
(0,012 Mol) Methylchloracetylcarbamat und. lO ml Hexamethyl- 
phosphoramid werden unter einer Stickstof f decke 4 l/2 Stun- 
den auf 100°C erwarmt. Es bildet sich ein Pests toff , der 3 x 
mit Wasser und 4 x mit Methyl ench lor id gewaschen wird. Der 
Feststoff wird aus Dimethyl form ami d/Xthanol umkristallisiert , 
wobei man 2-Methoxycarbonylamino-6-( 2-pyridylthio ) -imidazo- 
le 1, 2-a]pyridin vom F 230-236° C erhalt. 

Unter Anwendung der vorstehenden Arbeitsweisen werden folgen- 
de Verbindungen nach dem folgenden Reaktionsschema hergestellt: 

O O 



1 L 1 MI + C1-CH 2 -C-N-C-R 3 R L -S^ 

2 * 2 — > ?i 

CPl CE) (F) L = L N-C-R 3 

R l R 2 R 3 Gewicht-(D) Gewicht(E) F (F) *2 



A 



B 



O- 

0 



H CH^O 2,03 g 1,8 g 229-230°C 



i 



H CH-O 2,03 g 1,8 g 222-227°C 
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CH 3 0 5,0 g 4,5 g 180-183°C 



I 

3 



D^^Q" H 1,22 g l j2 g. 267-268°C 

E C J H CH3O 1,0 g 0,744 g 247°C (Zers.) 



F C^3- H CH 3 0 1,045 g 0,908 g 251-253°C 



CI 

XT 



H CH 3 0 1,0 g 0,894 g 255°C (Zers.) 



H 01,0 0,20 g 0,15 g. 302°C 
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Bei spiel 4 

2-Methoxycarbonylamino-6-(2-pyridylsulfinyl)-imidazo[ 1, 2-a] - 
pyridin 

Zu 0,300 g (1 mMol) 2-Methoxycarbonylamino-6-(pyridylthio )- 
imidazo[l,2-a]pyridin in 50 ml Methylene* lorid fiigt man 
0,189 g (1,1 mMol) m-Chlorperbenzoesaure. Das Reaktionsge- 
misch wird iiber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt, und die 
resultierende Losung wird 3 x mit gesattigter Natriumbicar- 
bonatlosung gewaschen- Die Methylenchloridschicht wird ge- 
trocknet und im Vakuum zur Trockne verdampf t unter Bildung 
von 2-Methoxycarbonylamino-6- ( 2-pyridylsulfinyl )-imidazo- 
[l, 2-a]pyridin vom F 231-235°C. 

Nach der vorstehenden Arbeitsweise erhalt man unter Anwendung 
von 2 Aquivalenten m-Chlorperbenzoesaure 2-Methoxycarbonyl- 
amino-6- ( 2-pyridylsulf onyl )-imidazo[ 1, 2-a]pyridin. 

Bei spiel 5 

2-[ ( Methoxy carbonyl ) -methyl amino ] -6- ( 2-pyridyl thio ) -imidazo- 
[ l , 2-a Jpyridin-carbamat 

Ein Gemisch von 2,03 g (0,01 Btol) 2-Amino-5-(2-pyridylthio )- 
pyridin und 2,6 g (0,015 Mol) N-Methylchloracetylcarbamat in 
40 ml Bis-(2-methoxyathyl)-ather wird 3 Stunden unter Riick- 
fluss erwarmt. Das Reaktionsgemisch wird gekuhlt, mit 400 ml 
VJasser verdunnt, und die resultierende Ausfallung wird durch 
Filtrieren gewonnen, mit Wasser gewaschen und getrocknet. 
Durch umkristallisieren aus Benzol erhalt man gereinigtes 
2-[ (Methoxycarbonyl ) -methyl amino] -6 -( 2-pyridyl thio-imidazo- 
[l,2-a]pyridin. 
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Beispiel 6 

2-Amino-5- ( 2-pyridyloxy ) -pyridin 

A« Natriumsalz von 2-Methyl-5-hydroxypyrldin . 

Ein Gemisch von 19,25 g (0,175 Mol) 2 -Methyl- 2 -hydro xy- 
pyridin und 9,4 g (0,175 Mol) Natriummethoxid in 500 ml 
Pyridin erwarmt man, und iiberschussiges Methanol wird azeo- 
trop durch gelindes Destillieren von etwa 175 ml Pyridin/ 
Methan Oder Gemisch entfernt. 



Bo 2-Methyl-5-( 2-pyridyloxy ) -pyridin 

Zu der Losung des in Teil A hergestellten Natriumphenolats 
fiigt man 19,86 g 2-Chlorpyridin. Das Reaktionsgemisch er- 
hitzt man 16 Stunden auf HO°C, kiihlt ab und filtriert. 
Das Filtrat v/ird im Vakuum zur Trockne verdampft. Der 
Rtickstand v;ird mit Ather extrahiert, und die atherischen 
Extrakte v/erden in 100 ml 3n-Chlorwasserstoffsaure gewa- 
schen 0 Die wassrige Schicht wird abgetrennt und mit einer 
Losung von Natriumhydroxid basisch gemacht. Nach der Ex- 
traktion mit Ather ergeben die gewaschenen und getrockne- 
ten Extrakte 2 -Methyl- 5- ( 2-pyridyloxy ) -pyridin „ 

Co 5-( 2-Pyridyloxy )-picolinsaure 

2,26 g 2-Mechyl-5- ( 2-pyridyloxy )-pyridin werden in HO ml 
Wasser suspendiert, und 3,8 g Kaliumpermanganat werden su- 
gefugto Das Gemisch wird auf 95°C erv/armt, und es werden 
weitere 3,8 g-Anteile von Kaliumpermanganat in 2-stundi- 
gen Intervallen zugesetzt, bis insgesamt 19 g Kaliumper- 
manganat zugefugt sind (Gesamterwarmungszeit 18 Stunden)* 
Das gekiihlte Reaktionsgemisch wird filtriert und das Fil- 
trat im Vakuum auf ein Volumen von 50 ml konzentrierto 
Nach der Extraktion der Losung mit Ather wird der pH-Wert 
der wassrigen Schicht auf 6 eingestellt, und die Losung 
wird mit Athylacetat extrahiert- Durch Verdampfen der ver- 
einten Extrakte erhalt man 5- ( 2-Pyridyloxy )-picolinsaure. 
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Do 2-Amino-5--(2-pyridvloxy)--Pvridin 

3,13 g 5-(2-Pyridyloxy)-picolinsaure erwarmt man .1 Stunde 
in 50 ml Thionylchlorid unter Rtickfluss* Die Losungsmittel 
werden im Vakuum entfernt, und der Riickstand wird in Benzol 
aufgenommen, und das Losungsmittel wird erneut im Vakuum 
entfernt- Dieses Verfahren wird dreimal wiederholt, bis 
samtliche Spuren von Thionylchlorid entfernt sind. Das ro- 
he Saurechlorid wird in 30 ml Aceton gelost und in einem 
Eicbad gekuhlto Man tropft 1,32 g Natriumazid in 3 ml Was- 
ser zuo Das Reaktionsgemisch wird 15 Mi nut en bei 0-5°C ge- 
ruhrt und 15 Minuten bei Raumtemperatur stehengelassen. 
Nach dem Verdiinnen mit 120 ml Wasser wird das rohe Acyl- 
azid durch Filtrieren entfernt und mit Wasser gewaschen*> 
Das Acylazid wird unmittelbar in 60 ml 50%-iger waBriger 
Essigsaure suspendiert und 1 Stunde auf 100°C erwarmto 
Das gekuhlte Reaktionsgemisch wird filtriert, mit 3n-Na- 
triumhydroxid auf den pH-Wert 8 basisch gemacht und mit 
Ather und Athylacetat extrahiert* Durch Verdampfen des Lo- 
sungsmittels im Vakuum erhalt man 2-Amino-5- (2-pyridyloxy)- 
pyridino 



Bei spiel 7 

2 -Amino- 5- ( 3-pyridyloxy )-pyridin 

3,3 g Kalium-3-pyridinolat, 5,47 g 2-Amino-5-jodpyridin und 
1,78 g Kupf er(I)-oxid in 150 ml Dime thy lace tarn id werden unter 
Ruckfluss unter einer Stickstof f atmosphare wahrend 24 Stunden 
erwarmto Das Losungsmittel wird im Vakuum entfernt, und der 
Riickstand wird mit Chloroform extrahiert* Durch Chroma togra- 
phie des in Methyl ench lor id loslichen Anteils an Siliciumdi- 
oxidgel und Eluieren mit Athylacetat erhalt man 2-Amino-5- 
( 3-pyridyloxy )-pyridin. 
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Beispiel 8 

2-(Methoxycarbonylanino)-6-(2-pyridyloxy)-imidazo[ 1, 2-a]pyridin 
Die Umsetzung von 2-Amino-5- (2-pyridyloxy )-pyridin mit Methyl- 
chloracetylcarbamat wie in Beispiel 6 fiihrt zu 2-(Methoxycar- 
bonylaraino )-6- ( 2-pyridyloxy )-imidazo[ 1 , 2-a]pyridin. 

Beispiel 9 

2- (Methoxycarbonylamino )-6- ( 3-pyridyloxy )^imidazo[ 1 , 2-a]pyridin 
Durch Umsetzung von 0,3 72 g 2- Amino-5- (3-pyridyloxy )-pyridin 
und 0,045 g Methylchloracetylcarbatnat xvie in Beispiel 6 erhalt 
man 2- (Methoxycarbonylamino )-6- ( 3-pyridyloxy )-imidazo[ 1 , 2-a]- 
pyridin. 

Beispiel 10 

3- (Methox Y carbonvlamino )-6- ( 2 - pyridvl thio )-imldazor 1 . 2-alpvridin 
A. 6-Bromimidazor 1,2-alpyridin ~ - - «- 

Eine Mischung aus 75 ml Wasser, 5 ml konzentrierter Chlor- 
wasserstoffsHure und 30 ml Chloracetaldehyd-dimethylacetyl 
erwarmt man lO Minuten auf 9 0 °C. Nach Zugabe von 20 g Na- 
triumacetat xvird die warme Losung in eine Losung von 25 g 
2-Amino-5-brompyridin in ISO ml 60 % Athanol- Wasser ge- 
gossen, die 10 g Natriumacetat enthalt. Das Reaktionsge- 
misch wird 20 Minuten unter Ruckfluss erwarmt. Das Athanol 
wird im Vakuum entfernt, und die wassrige Suspension wird 
mit Athylacetat extrahiert. Die vereinten Extrakte werden 
mit gesattigtem waBrigen Natriumchlorid gewaschen. Die or- 
ganische Schicht *ird abgetrennt und einmal mit 200 ml 
ln-Chlorwasserstoffsaure extrahiert. Die waBrige Schicht 
wird abgetrennt, mit 2, 5n-Natriumhydroxid basisch gemacht 
und mit Athy lather extrahiert. Durch Verdampfen der ge- 
trockneten Atherextrakte auf ein geringes Volumen erhalt 
man 11,6 g 6- B romimidazo[ 1, 2-a]pyridin. Durch wei teres Um- 
kristallisieren aus Ather erhalt man ein gereinigtes Pro- 
dukt vom F 75-78, 5°C. 
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B„ 3-Nitro-6-bromimidazo[ 1, 2-a]pyridin 

Eine Losung von 24 g (0,122 Mol) 6-Bromimidazo[ 1 , 2-a]- 
pyridin in 80 ml konzentrierter Schwef elsaure behandelt 
man tropfenweise mit 24 ml konzentrierter Salpetersaure , 
wobei man unter ausserer Kuhlung eine Temperatur von 15°C 
einhalto Bei vollstandiger Zugabe v/ird das Reaktionsge- 
misch bei Raumtemperatur l/ 2 Stunde geriihrt und auf 450 g 
Eis gegossen. Der pH-Wert der Mischung wird mit waLssrigem 
Kaliumhydroxid auf 4 eingestellt, und die resultierenden 
Feststoffe werden durch Filtrieren gewonnen. Der Filter- 
kuchen wird mit Wasser gewaschen und getrockneto Durch Um- 
kristallisieren aus Methylenchlorid-Hexan erhalt man rei- 
nes 3-Nitro-6-bromimidazo[ 1, 2-a]pyridin vom F 160-16 1°C« 

Co 3-Nitro-6-(2-pyridylthio )-imidazo[ 1, 2-a]pyridin 

Eine Losung von 1,61 g (0,012 Mol) des Natriumsalzes von 
2-Mercaptopyridin und 2,42 g (0,01 Mol) 6-Brom-3-nitro- 
imidazo[ 1, 2-a}pyridin in 10 ml N-Methylpyrrolidinon er- 
warmt man 0,40 Minuten unter einer Stick stoffatmosph are 
auf 150 0 Co Die gekuhlte Losung giesst man in 100 ml Eisv/as- 
ser, und die resultierende Suspension wird mit Athylacetat 
extrahierto Die vereinten Extrakte werden mit gesattigtem 
wassrigen Natriumchlorid gewaschen und iiber Magnesiumsul- 
fat getrockneto Durch Verdampfen des Lo sung smitt els auf 
ein geringes Volumen und Verdunnen mit n-Hexan erhalt man 
kristallines Material. Die Feststoffe werden durch Chro- 
matographic an Siliciumdioxidgel gereinigto Durch Eluie- 
ren mit Methyl enchlorid erhalt man reines 3-Nitro-6-(2- 
pyridylthio )-imidazo[ 1 , 2-a]pyridin- 

Do 3-Amino-6-(2-pyridylthio )-imidazof" 1 , 2-alpyridin 

Eine Losung von 0,542 g (0,002 Mol) 3-Nitro-6-( 2-pyridyl- 
thio )-imidazo[ 1, 2-a]pyridin in 20 ml Dioxan reduziert man 



- 19 - 
8098 4 1 /0748 



15958 ^ 

28729H 

bei etwa 2,75 bar (40 psi) unter einer Wasserstof f atmo- 
sphare mit 0,500 g 5 % Palladium auf Kohle als Katalysa- 
tor. 1st die Wasserstoffaufnahme vollstandig, so wird 
der Katalysator durch Filtrieren entfernt. Das Filtrat 
wird im Vakuum verdampft unter Bildung von 3-Amino-6- 
(2-pyridylthio )-imidazo[ 1 , 2-a Jpyridin. 



E. 



3- (Methoxycarbon y lamino )-6-( 2-pyridy 1 thio ) -imidazo [ 1 , 2-a j - 
pyridin ~~~ ~ ~ " 

Eine Losung von 1,0 g 3-Amino-6- ( 2-pyridylthio ^imidazo- 
le 1, 2-a ]pyridin in 25 ml Chloroform, die 0,401 g Triathyl- 
amin enthalt, wird tropfenweise mit 0,3 78 g Methylchlor- 
formiat versetzt. Das Reaktionsgeraisch wird 3 Stunden bei 
Raumtemperatur geruhrt. Das Chloroform wird im Vakuum 
entfernt und der Ruckstand mit Wasser trituriert. Die 
Feststoffe werden durch Filtrieren gewonnen , gut mit Was- 
ser gewaschen und getrocknet. Durch Umkristallisieren aus 
Dimethylformamid-Athan erhalt man reines 3-(Methoxycarbonyl- 
amlno )-6- ( 2-pyridylthio )-imidazo[ 1, 2-a jpyridin. 

Beispiel 11 

MMethoxy C arbonylamino)-6-(2-pyridylsulfinyl)-imidazo[l,2-a]- 
pyridin ' ~ 

Man fiihrt die Oxidation von 3-Methylcarbonylamino-6-(phenyl- 
thio)-imidazo[l,2-a]pyridin unter Anwendung von n-Chlorper- 
benzoesaure durch wie in Beispiel 4 und erhalt 3-(Methoxy- 
carbony lamino )-6- ( 2-pyridylsulfinyl )-imidazo[ 1, 2-a]pyridin. 

Beispiel 12 

3-(Methoxycarbonylamino )-6-( phenyl sulfonyl j-imidazof 1. 2 -*1- 
pyridin ~ ' ' ~ 2 

Nach der Arbeitsweise des zweiten Absatzes iron Beispiel 4 
stent man 3-(Methoxycarbonylamino)-6-(2-pyridylsulfonyl)- 
imidazo[l,2-a]pyridin her. 
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Verwendet man die Imidazo[ 1, 2-a] pyridine der Erfindung zur 
Behandlung und Kontrolle der Helminthiasis, so sind die spe- 
ziellen Mittel, die zur Verabreichung der Imidazo[ 1, 2-a]- 
pyridine an das Tier verwendet werden, nicht kritisch, und 
jede der gegenwartig verwendeten oder verfiigbaren Methoden 
zur Behandlung von Tieren, die durch Helminth en infiziert 
sind oder fur eine derartige Infektion anfallig sind, ist 
zufriedenstellendo Ist es erwiinscht, das Imidazopyridin in 
trockener, fester Dosiseinheitsform zu verabreichen, so wer- 
den gewohnlich Kapseln, Pillen oder Tabletten, die die ge- 
wiinschte Menge des Imidazopyridins enthalten, verwendet „ 
Die Dosierungsf ormen werden durch inniges und gleichmassi- 
ges Vermischen des aktiven Bestandteils mit geeignet fein 
verteilten Verdunnungsmitteln, Fullstoffen, Desintegrierungs- 
mitteln und/oder Bindemitteln, wie Starke, Lactose, Talkum, 
Magnesiumstearat , Pf lanzengummis und dergleichen, hergestellto 
Derartige Dosierungsf ormulierungen konnen weitgehend vari- 
iert werden im Hinblick auf ihr Gesamtgewicht und den Gehalt 
an anthelminthischem Mittel, je nach den Faktoren, wie der 
Art des zu behandelnden Wirtstieres, der Starke und der Art 
der Infektion und dem Gewicht des Wirteso Fur groBe Tiere, 
wie Schafe, Schweine und Rinder, konnen Dosiseinheiten bis 
zu 15 g verwendet werden, die 3 bis 12 g Imidazopyridin ent- 
halten* Gewohnlich ist es jedoch bevorzugt, Dosiseinheiten 
zu verwenden, die 5 bis lO g wiegen und 2 bis 8 g Imidazo- 
pyridin enthalten o Grolie Pillen sowie Tabletten kleinerer 
Grosse enthalten verschiedene Bindemittel und Gleitmittel 
und werden nach bekannten Techniken kompoundiert* Kapseln 
stellt man bequem durch Vermischen des aktiven Bestandteils 
mit einem Verdiinnungsmittel , wie Starke oder Lactose, und. 
Einfullen in die Kapsel her, 

Zur Behandlung infizierter Tiere mittels einer Tranke werden 
die erf indungsgemaGen substituierten Imidazopyridine mit 
einem Suspendiermittel, wie Bentonit, vermischt, und die fe- 
ste Mischung wird direkt vor der Verabreichung in Wasser ge- 
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fugto Bevorzugte Trankenf ormulierungen enthalten etwa 5 bis 
50 Gewichts-% des Imidazopyridins «, 

Das hier beschriebene Imidazopyridin kann auch als ein Be- 
standteil des Futters von Tieren verabreicht werden oder kann 
in dem Trinkwasser gelost oder suspendiert werden „ Derartige 
Zusammensetzungen umfassen das Imidazopyridin innig disper- 
giert in einem inerten Trager aus Verdunnungsmittel » Unter 
inertem Trager versteht man einen Trager, der nicht mit dem 
Imidazopyridin reagiert und der sicher an Tiere verabreicht 
werden kann- Vorzugsweise ist der Trager oder kann der Trager 
ein Bestandteil des Tierfutters sein« 

Geeignete Zusammensetzungen umfassen Nahrungszusatze bzwo Bei- 
futtermittel, in denen der aktive Bestandteil in relativ 
grossen Mengen vorliegt und die zum Zusatz zur Nahrung ent- 
weder direkt oder nach einer zwischengeschalteten Verdunnungs- 
oder Vermischungsstufe geeignet sind. Typische Trager oder 
Verdunnungsmittel, die fur derartige Zusammensetzungen ge- 
eignet sind, umfassen bei spiels weise trockene Schlempe 
(distillers' dried grains), Maismehl, Citrusmehl, Fermenta- 
tionsruckstande, gemahlene Austernschalen, Weizenkleie, 16s- 
liche Melassen, Maiskolbenmehl , essbare s Bohnenmahl-Futter , 
Sojaschrot, gebrochenen Kalkstein und dergleicheno Die ak- 
tiven Imidazopyridine werden iiber den Trager innig disper- 
giert mittels einer Methode, wie verreiben, Ruhren, Vermah- 
len oder Trommel schleudern a Besonders geeignet als Putter- 
mittelzusatze sind Zusammensetzungen, die etwa 5 bis 50 Ge- 
wichts-% der Imidazopyridine enthalten. 

Beispiele fur typische Futtermittelzusatze, die die erfin- 
dungsgemaGen Imidazopyridine dispergiert in einem festen Tra- 
ger enthalten, sind: 

kg lbs 

2- (Methoxycarbonylamino )-6- ( 2-pyridyl- 

thio)-imidazo[l,2-a]pyridin 9,07 * 20 

getrocknete Mais schlempe 36^6 8Q 
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(B) 



kg lbs 



2-(Methoxycarbonylamino )-6- (2-pyridyl- 

sulf inyl )-imidazo[ 1, 2-a]pyridin 2,27 5 

Standard-Weizenf uttermehl 43,1 95 

(C) 

2-(Methoxycarbonylamino )-6- ( 3-pyridyl- 

thio )-imidazo[ 1 , 2-a]pyridin 15 , 9 35 

Weizenkleie 29,5 65 

(D) 

. 2~(Methoxycarbonylamino)-6-(4-pyridyl- 
thio)-imidazq[l,2-a]pyridin 22,7 50 

Maisschlempe 22,7 50 

Diese und ahnliche Futterzusatze stellt man durch gleich- 
massiges Vermischen des Imidazopyridins mit dem Trager her. 

Derartige Zusatze fiigt man zu dem Tierf utter in einer Menge, 
um dem f ertiggestellten Futter die zur Behandlung und Kon- 
trolle von Helminthiasis gewunschte Konzentration an Imid- 
azopyridin zu verleihen. Zwar variiert die gewunschte Kon- 
zentration der aktiven Verbindungen in Abhangigkeit von den 
vorstehend erwahnten Faktoren sowie von dem verwendeten Imid- 
azopyridin, jedoch werden die erfindungsgemaflen Imidazopyri- 
dine gewohnlich in Konzentrationen von 0,5 bis 2,0 % in dem 
Futter verfiittert, um das gewunschte anthelminthische Ergeb- 
nis zu erzielen- 

Die erfindungsgemassen Imidazopyridine sind auch wirksame 
Fungizide bei einer Vielzahl von Anwendung smog lichkei ten. 
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Dement sprech end konnen sie als Fungizide nach ublichen Tech- 
niken verwendet werden fur den Schutz von Pflanzen, Boden, 
Frlichten, Samen, Pelz, Wolle, Anstrichen, Textilien, Kosme- 
tika, Leder, Tabak, Seilen, Papier, Pulpe, Kunststof f , Brenn- 
stoff , Kautschuk, Nahrungsmitteln und dergleichen- 

Es versteht sich, dass die Imidazopyridin— Verbindungen in 
verschiedenen Formulierungen verwendet werden konnen, in fe- 
ster Form einschliesslich f einverteilter Pulver und granularer 
Materialien sowie als Fllissigkeiten, wie L6 sung en, Emulsionen, 
Suspensionen, Konzentrate, emulgierbare Konzentrate, Auf- 
schlammungen und dergleichen, je nach der gewiinschten An- 
wendung und dem gewiinschten Formulierungsmedium. So ist er- 
sichtlich, dass die erfindungsgemassen Imidazopyridine zur 
Bildung von fungizid wirksamen Zusammensetzungen verv/endet 
werden konnen, die derartige Verbindungen als wesentliche 
aktive Bestandteile davon enthalten, wobei diese Zusammen- 
setzungen auch f einverteilte trockene oder fliissige Verdun— 
nungsmittel , Streckmittel , Fullstof f e , Konditioniermittel 
und Excipienten enthalten konnen, einschliesslich verschie- 
dener Tone, Diatomeenerde, Talkum und dergleichen, Oder Was- 
ser und verschiedener or gani sen etr Fllissigkeiten , wie niedrig— 
Alkanole, beispielsweise Athanol und Isopropanol, oder Ke- 
rosin, Benzol, Toluol und anderer Erdoldestillat-Fraktionen 
oder deren Gemischen 0 Die Menge an aktiven Imidazopyridinen , 
die in derartigen Formulierungen enthalten sind, variieren stark 
je nach den speziellen verwendeten Imidazopyridinen und der 
beabsichtigten speziellen Anwendung. Im allgemeinen enthal- 
ten brauchbare Formulierungen etwa 1 bis etwa 95 % der akti- 
ven Imidazopyridine. 

Es versteht sich auch, dass die erfindungsgemassen Imidazo- 
pyridine in Kombination miteinander sowie mit anderen fungizid 
aktiven Materialien verwendet werden konnen, Beispielsweise 
konnen die erfindungsgemassen IDrariazo pyridine vermischt werden mit 
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Sorbinsaure oder ihren Salzen, Propionsaure oder ihren Sal- 
zen, Mykostatin, Natriumdiacetat , Trichomycin, Araphotercin, 
Griseofulvin, Undecylensaure, Chlorchinadol , 5 , 7-Dichlor-8- 
hydroxychinolin (Vioform), Natrium-o-phenylphenat , o-Phenyl- 
phenol, Biphenyl, chlorierten Phenolen, Natriumbenzoat , De- 
hydroessigsaure und ihren Salzen oder Estern von p-Hydroxy- 
benzoesaure, wie dem Methyl- und Propylester (Parabene) un- 
ter Erzielung eines zusatzlichen fungiziden Effekts bei An- 
wendung in geeigneten Konzentrationen. Es versteht sich audi, 
dass die erfindungsgemassen Imidazo pyridine zusammen mit 
wirksamen antibakteriellen Materialien in entsprechenden 
Fallen verwendet werden konnen, um die Wirkung eines jeden 
in einem derartigen Falle zu vereinen zur besonderen An- 
wendbarkeit beispielsweise fur Anwendungszwecke, wo die An- 
wesenheit von Bakterien unerwunschte Ergebnisse zusammen 
mit der schadlichen Wirkung der Fungi ergibt. Dementspre- 
chend ist eine Kombination von antifungiden und antibakte- 
riellen Mitteln bei der Herstellung von germiziden Seifen, 
bei der Herstellung von Kosmetika und in Nahrungsmitteln, 
wie Bier, Kase oder Fleisch, und anderen Anwendungen auf 
Leder geeignet. 

Es wurde gefunden, dass das Wachstum verschiedener Fungi, 
die im Erdboden vorkommen, eingeschrankt oder beendet wird 
durch Zugabe von geringen Quantitaten der beschriebenen 
Imidazopyridin-Verbindungen zum Erdboden • Der hier verwen- 
dete Ausdruck "Erdboden 11 soil alle Medien umfassen, die da- 
zu geeignet sind, das Pf lanzenwachstum zu unterstiitzen , und 
kann umfassen Humus, Sand, Diinger bzw„ Mist, Kompost, 
kiinstlich hergestellte Losungen fur das Pf lanzenwachstum 
und dergleicheno Es wurde auch gefunden, dass die erfin- 
dungsgemassen Imidazopyridine wirksam gegen Fungus-Erkran- 
kungen von Pflanzen sind und wirksam entweder durch direk- 
ten Kontakt der Blatter oder system! sen durch Einfuhren 
durch die Wurzeln verwendet v/erden konnen. 
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Die erfindungsgemassen Verbi-dungen weisen auch eine Wirk- 
samkeit gegeniiber Bakterien und Pf lanzen-Nematoden auf und 
konnen bei geeignetem Konzentrations-Niveau wirksam zur In- 
hibierung oder Verhinderung des Wachstums dieser Organismen 
eingesetzt v/erden. 

Als Pungizide sind die erfindungsgemassen Imidazopyridine 
nutzlich zur Inhibierung des Schimmelwachstums in Fruchten, 
wie Citrusfriichten. Das aktive Mittel kann jederzeit vor dem 
Verbrauch und vorzugsweise nach der Ernte angewendet werden. 
Beispielsweise kann das Anti-Fungus-Mitt el wahrend der an- 
fanglichen Lagerung angewendet werden, vor oder nach dem 
Transport oder wahrend der endgiiltigen Lagerung vor dem Ver- 
brauch. Die Imidazopyridine konnen hierfur in verschiedener 
Weise verwendet werden und konnen entweder direkt auf die 
Frucht in einer Emulsion, Losung, Suspension oder derglei- 
chen aufgetragen werden oder konnen auf den Fruchtbehalter 
oder die Umhullung angewendet werden. Geeignete Trager fur 
die aktiven Bestandteile sind Wachse und andere dem Fachmann 
bekannte Materialien. 



Zusammenfassend betrifft die Erfindung bestimmte neue substi- 
tuierte Imidazo[ i, 2 -a] pyridine mit einer substituierten Amino- 
gruppe in der 2- oder 3-Stellung und einem heterocyclischen 
Rest an dem Pyrido-Teil des Molekiils; diese Verbindungen sind 
aktive anthelminthische Mittel. Der heterocyclische Rest ist 
trnt dem Imidazo[ i, 2-aJpyridin-Molekiil durch einen Sauerstoff 
Schwefel, Sulfinyl oder Sulfon verbunden. Die neuen Verbin- ' 
dungen stellt man her aus dem entsprechend substituierten 
2-Aminopyridin-Vorlaufer. Die Erfindung betrifft auch Zusam- 
mensetzungen unter Verwendung der neuen Imidazo[ 1, 2-a]pyridine 
als aktiven Bestandteil zur Behandlung von Helminthiasis. 
Ende der Beschreibung 
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